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Utilisation d'agonistes non prostanoique des recepteurs des 
prostaglandines EP-2 et/ou EP-4 comme agent cosmetique 
permettant d'attenuer, de diminuer ou d'arreter 
la chute des poils et des cheveux. 

L'invention conceme rutilisation d'agonistes non prostanoiques 
des r6cepteurs des prostaglandines EP-2 et/ou EP-4 comme agent 
cosm6tique permettant d'att6nuer, de diminuer ou d'arreter la chute des 
poils et des cheveux. 
5 L'homme a un capital de 100.000 k 150.000 cheveux et il est 

normal de perdre quotidiennement 50 ^ 100 cheveux. La maintenance de 
ce capital r6sulte essentiellement du fait que la vie dun cheveu est 
soumise k un cycle pilaire au cours duquel le cheveu se forme, croit et 
tombe, avant d'Stre remplac6 par un nouveau cheveu qui apparait dans le 
10 meme follicule. 

On observe au cours d*un cycle pilaire successivement trois 
phases, k savoir: la phase anagfene, la phase catagfene et la phase t61og6ne. 

Au cours de la premiere phase, dite anagfene, le cheveux passe 
p£u- une p6riode de croissance active associ^e k une intense activity 
15 mitotique au niveau du bulbe. 

La deuxifeme phase, dite catagfene, est transitoire, et elle est 
marquee par un arret de ractivit6 mitotique du bulbe. Au cours de cette 
phase, le cheveu subit une involution, le follicule s'atrophie et son 
implantation dermique apparait de plus en plus haute. 
20 La phase terminale, dite t^log^^ne, correspond k une p6riode de 

repos du follicule et le cheveu finit par tomber. Aprfes cette phase de repos 
un nouveau follicule est r6g6n6r6, sur place. 

Ce processus de renouvellement physique permanent subit une 
6volution naturelle au cours du vieillissement, les cheveux deviennent 
25 plus fins, leurs cycles plus courts (M. Courtois et al., 1995, Br. J. 
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Dermatol., 132: 86-93). 

Dans presque tous les cas, la chute des cheveux survient chez des 
sujets pr6dispos6s g6n6tiqueinent; elle attaint plus particuliferement les 
honunes- 

5 Cette chute des cheveux survient lorsque le processus de 

renouvellement physique est acc616r6 ou perturb6, c'est-^-dire que les 
phases de croissance sont raccovircies (Mr Courtois et al., 1994, Skin 
Pharmacol., 7: 84-89), le passage des cheveux en phase t61ogfene est plus 
pr6coce et les cheveux tombent en plus grand nombre. Les cycles de 

10 croissance successifs aboutissent k des cheveux de plus en plus fins et de 
plus en plus courts, se transformant peu a peu en un duvet non pigment^. 
Ce ph6nomfene pent conduire k la calvitie. 

On recherche depuis de nombreuses ann6es dans Tindustrie 
cosm6tique ou pharmaceutique des compositions permettant de supprimer 

15 ou de r6duire la chute des cheveux et 6ventuellement d'induire ou de 
stimuler la croissance des cheveux. 

Dans cette optique, on a utilise des compos6s tels que le 6-1- 
(pip6ridinyl)-2,4-pyrimidine diamine-3-oxyde ou "Minoxidil". 
L'utilisation d'une lotion contenant un d6riv6 azol6 et plus pr6cis6ment le 

20 l-ac6tyl-4-{4-[2-(2,4-dichloroph6nyl)-2-(lH-imidazol-l-yl-m6thyl)- 

l,3-dioxolan-4-ylm6thoxy]-ph6nyl} pip6razine pour le traitement de 
ralop6cie est d6crite dans le brevet WO 92/00057. 

Parallfelement, Tarticle "Growth regulation of primary human 
keratinocytes by prostaglandin E receptor EP2 and EP3 subtypes" de 

25 Konger et al. (Biochimica Biophysica Acta, 1401,1998, 221-224) d6crit 
que les r^cepteurs de prostaglandines jouent un r61e important dans la 
regulation de la croissance des keratinocytes de r6piderme. II est 
egalement montr6 dans cet article que des agonistes prostanoiques de ces 
r6cepteurs des prostaglandines, comme le ll-d6soxy PGEj, induisent une 

30 stimulation de la croissance des keratinocytes de repiderme. 

Neanmoins, il est bien connu que les programmes de 
differenciation des keratinocytes de repiderme et du foUicule pileux sont 
clairement differents. Ainsi, il est connu que les marqueurs de 
differenciation telle que les keratines Kl et KIO ne sont pas exprimes dans 

35 le follicule pileux et en particulier dans la gaine exteme (Lenoir et al,. 
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1988, Dev. Biol. 130: 610-620); que la trichohyaline est exprim6e dans le 
foUicule pileux en particulier dans la gaine interne mais pas dans 
r^piderme (O'Guin et al., 1992, J. Invest. Derniatol. 98: 24-32); et que la 
cyclooxyg6nase de type 1 n'est pas exprimfie dans les k6ratinocytes du 
5 foUicule pileux mais dans T^piderme (Michelet. et al., 1997, J. Invest. 
Dermatol. 108: 205-209). 

De plus, il est connu que les k6ratinocytes de T^piderme et du 
foUicule pileux se comportent de fagon diff6rente en r^ponse h un meme 
agent pharmacologique. Ainsi, il est connu qu'in vivo le traitement de 

10 r^piderme par Facide r6tinoi'que induit une hyperplasie et une spongiose 
(Griffiths et al., 1993, J. Invest. Dermatol. 101: 325-328) tandis que le 
traitement du cuir chevelu induit une chute des cheveux (Berth- Jones et 
aL, 1990, Br. J. Dermatol. 122:751-755), et qu'in vitro I'acide r6tinoi'que, 
selon la dose utilis6e, favorise ou r^duit la diff^renciation de T^piderme 

15 (Asselineau et al., 1989, Dev. Biol. 133:32-335), tandis qull provoque 
TarrSt de la croissance du foUicule pileux (Billoni et al., 1997, Acta 
Dermatol. Venerol. 77: 350-355). D est 6galement connu que TEGF induit 
une hyperplasie de T^piderme et simultan6ment une regression du 
foUicule pileux (Philip et al., 1985, J. Invest. Dermatol. 84: 172-175). 

20 Le brevet WO 98/33497 d6crit des compositions 

pharmaceutiques conten£mt des prostaglandines ou des d6riv6s de 
prostaglandines qui agissent en tant qu'agonistes prostanolques des 
r6cepteurs des prostaglandines afin de lutter contre la chute des cheveux 
chez rhomme. Dans ce document, les agonistes prostanoiques du type A2, 

25 F2OC et E2 sont pr6f6r6s pour le treiitement de la chute des cheveux. 

La demanderesse a d6couvert maintenant qu'en utilisant des 
agonistes non-pros tanoiques des r6cepteurs des prostaglemdines EP-2 
et/ou EP-4, on constatait de fa^on surprenante, une induction et ime 
stimulation importantes de la croissance des cheveux et des polls et une 

30 action forte sur le ralentissement de la chute des cheveux et des polls. 

La demanderesse a ainsi constat^ que Tutilisation conforme k 
rinvention permettait d'obtenir un effet rapide, k une concentration faible 
avec/ou une frequence d'application faible. 

De plus, les agonistes non-prostanoiques des r6cepteurs des 

35 prostaglandines EP-2 et/ou EP-4 de Tinvention sont particuliferement peu 
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toxiques et pr6sentent une bonne conservation. 

L'utilisation de ces agonistes permet d'obtenir, notamment par 
rapport h celles de Tart ant^rieur, des compositions plus efficaces pouvant 
etre utilis6es de fafon particuliferement ais6e, et permettant en outre une 
5 Elimination facile des compositions par simple rin^age. 

Les composes conformes h I'invention sont par ailleurs 
particuli&rement appropri6s sur le plan cosm6tique et ne provoquent pas 
d'irritation du cuir chevelu, m8me aprfes un contact prolong^, sans 
ringage. 

10 Ainsi Tinvention a pour objet Tutilisation d'agonistes non- 

prostanoiques des r6cepteurs des prostaglandines EP-2 et/ou EP-4 comme 
agent cosm6tique permettant d'att6nuer, de diminuer ou d'arrSter la chute 
des polls et des cheveux. 

Ces composes permettent de supprimer ou de r^duire la chute des 

15 cheveux et des polls et 6ventuellement d'induire ou de stimuler la 
croissance des cheveux et des polls. 

L'invention a 6galement pour objet Tutilisation d'un agoniste 
non-prostanoique des r6cepteurs des prostaglandines EP-2 et/ou EP-4 
dans une composition cosm6tique ainsi que dans un proc6d6 de traitement 

20 cosm6tique destin6 k att6nuer, diminuer ou arreter la chute des cheveux et 
des polls. 

Llnvention a pour objet principal vme composition cosm6tique 
ou dermatologique contenant au moins un agoniste non-prostanoique des 
r^cepteurs des prostaglandines EP-2 et/ou EP-4 dans un milieu 

25 cosm6tiquement ou dermatologiquement acceptable, 

Les r^cepteurs des prostaglandines EP-2 et/ou EP-4 sont des 
r6cepteurs des prostaglandines de la s6rie E2. Ces r6cepteurs regroupent 
une famille de 4 repr6sentants majeurs (EPl, EP2, EPS, EP4) et ont des 
activit6s tissulaires trfes varices. 

30 Les prostaglandines sont des effecteurs biologiques issus 

d'acide gras polyinsatur6s conmie par exemple Tacide arachidonique pour 
PGA2, PGE2, PGF2a, TXA2, ou encore I'acide dihomo y linol6nique pour 
PGEj. Les prostaglemdines sont impliqu6es dans de nombreux 
ph6nomfenes de regulations physiologiques, Les agonistes prostanoiques 

35 des r^cepteurs des prostaglandines sont d6crits dans Tarticle "Prostanoid 
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Receptors: Structure, Properties, and Functions" de Shush Narumyia et 
al.. Physiological review. Vol. 79, 1999, 1193-1226. Ces agonistes 
prostanoi'ques ont en commun un motif cyclopentane du type I: 
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10 Un agoniste est un compost qui va se fixer sur vin r6cepteur et qui 

va induire une rfiponse biologique similaire h celle que Ton obtient avec le 
ligand naturel qui active cette r6ponse. 

On entend par agoniste non prostanoique des r6cepteurs des 
prostaglandines EP-2 et/ou EP-4 un compost ne comportant pas de cycle 

15 cyclopentane du type I, permettant d'att6nuer, de diminuer ou de stopper 
la chute des polls et des cheveux. Ces agonistes sont capables de 
supprimer ou de r6duire la chute des cheveux et des polls et 
6ventuellement de stimuler la croissance des cheveux et des polls. 

On entend 6galement par polls, les cils, les sourcils et tous les 

20 poils d'une manifere g6n6rale. 

Selon rinvention, ladite composition cosm6tique peut contenir 
de 0,001 h 10% et de pr6f6rence de 0,01 h 5% d'agonistes non 
prostanoYques des r^cepteurs des prostaglandines EP-2 et/ou EP-4 en 
poids par rapport au poids de la composition. 

25 II est 6galement possible d'utiliser en outre d'autres agents 

cosm6tiques destines k arrSter la chute des cheveux et/ou augmenter la 
repousse des cheveux et des poils dans les compositions cosm6tiques 
d6finies pr6c6denmient comme p£u: exemple les antagonistes du r6cepteur 
des prostaglandines EP-3 dans des proportions allant de 0,001 h 10% et de 

30 pr6f6rence de 0,1 h5% d'antagonistes en poids par rapport au poids de la 
composition, ou encore des composes coimus pour leur propri6t6s sur la 
chute et/ou la repousse des poils et/ou des cheveux comme par exemple le 
Minoxidil ou le 2,4-diamino pyrimidine 3-oxyde ou Aminexil. 

Le milieu physiologiquement acceptable utilis6 pour les 

35 



6 



compositions de Tinvention est un milieu pouvant Stre constitu6 par de 
Teau ou un melange d*eau et d'un solvant ou un melange de solvants. Les 
solvants sont choisis pamii les solvants organiques acceptables choisis 
plus particuliferement paraii les alcools mono- ou polyfonctionnels 
5 inf6rieurs en C1-C4 comme Talcool 6thylique, Talcool isopropylique, 
ralcool tertiobutylique, les polyethylene glycols 6ventuellement 
oxy6thyl6n6s, les esters de polypropylene glycol, le sorbitol et ses 
d6riv6s, les dialkyls d'isosorbide, les 6thers de glycol et des Others de 
polypropylene glycol, les esters gras. 
10 Les solvants, lorsqu'ils sont presents, le sont dans des 

proportions comprises entre 5 et 98% enpoids par rapport au poids total de 
la composition. 

La composition peut 6galement contenir en outre une phase 
grasse. Dans ce cas 1^, la phase grasse repr6sente 0 i 50 % du poids total de 
15 la composition. 

Ces compositions peuvent 6galement renfermer: 

- des oligosaccharides est6rifi6s tels que ceux d6crits dans EP- 
A-0 064 012; 

- des d6riv6s d'acide hexosaccharique tels que ceux d6crits dans 
20 EP-A- 0 375 388, en particulier Tacide glucosaccharique; 

- des inhibiteurs de glycosidase tels que ceux d^crits dans EP-A- 
0 334 586, en particulier le D-glycaro 1,5-lactame; 

- des inhibiteurs de glycoseuninoglycanase et prot6oglycanase 
tels que ceux cit6s dans EP-A-0 277 428, en particulier la L-galactono 1,4- 

25 lactone; 

- des inhibitexirs de tyrosine kinase tels que ceux ddcrits dans EP- 
A-0 403 238, en particulier le 1-amido l-cyano-(3,4- 
dihydroxyph6nyl)6thyiene; 

- des hyper6miants tels que: 

30 • les esters d'acide nicotinique dont plus particuliferement 

les nicotinates de benzyle et d'alkyle en Cj-C^ et notamment le nicotinate 
de m6thyle, de benzyle, ainsi que le nicotinate de tocopherol; 

• les bases de xanthine dont plus particuliferement la caf6ine 
et la th6ophilline; 

35 • la capsaicine; 
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- des filtres UV-A et UV-B comme les mSthoxycinnamates, les 
d6riv6s de benzoph6none; 

- des inhibiteurs de la phosphodiesterase tels que la Visnadine®; 

- des activateurs de rad^nine cyclase tels que le Forskolin; 

5 - des antioxydants et capteurs de radicaux libres, en particulier 

<^ des radicaux OH tels que le DMSO; 
o roc-tocoph6rol, BHA, BHT; 
o la superoxyde dismutase (SOD); 

- des agents antipelliculaires tels que Tomadine, Toctopirox; 
10 - des agents hydratants tels que Fur^e, la glycerine, Tacide 

lactique, les oc-hydroxyacides, la thiamorpholinone et ses d6riv6s, des 
lactones; 

des agents antis6borrh6riques tels que la S 
carboxym6thylcyst6ine, la S-benzylcyst6amine et leurs d6riv6s, la 
15 thioxolone; 

- des antiandrogfenes et hormones tels que Testriol, Testradiol, la 
thyroxine, Toxendolone, le di6thylstibelstrol; 

- des r6tinoi*des dont plus particuli^rement Tacide t-trans 
r6tinoi*que appel6 encore tr6tinoYne, risotr^tinoine, le r6tinol ou la 

20 vitamine A et ses d6riv6s, tels que I'ac^tate, le palmitate ou le proprionate, 
le motretinide, T^tretinate, le t-trans r^tinoate de zinc; 

- des antibact^riens choisis plus particuliferement parmi 
rirgasan, les macrolides, les pyranosides et les tetracyclines, et 
notamment Terythromycine; 

25 - des eintagonistes de calcium dont on peut citer la Cinnarizine et 

le Diltiazem h titre d'exemple non limitatifs;- des phospholipides tels que 
la 16cithine; 

- du diazoxyde (3-m6thyl 7-chloro[2H]benzothiadiazine- 1,2,4 
dioxyde-1,1); 

30 - des acides Unol6iques et linol6niques; 

- de Tanthraline et ses d6riv6s; 

- de Tacide 5-alkanoyl salicylique et ses d6riv6s tels que d6crits 
dans le brevet FR-25 81 542; 

- des activateurs de p6n6tration tels que le THF, le 1,4-dioxane, 
35 Tacide ol6ique, la 2-pyrrolidone, le salicylate de benzyle, etc.. 
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- des vitamines ou provitamines tels que la P-carotfene, la 
biotine, le panth6nol et ses d6riv6s, la vitamine C, les vitamines Bj, B4 , 

Ces compositions peuvent 6galement contenir de TAMP 

5 cy clique. 

Ces compositions peuvent 6galement contenir en outre des 
agents conservateurs, des agents stabilisants, des agents r6gulateurs de 
pH, des agents modificateurs de pression osmotique, des agents 
6mulsifiants, des g^lifiants et/ou 6paississants classiques hydrophiles ou 

10 lipophiles; des actifs hydrophiles ou lipophiles; des conservateurs; des 
antioxydants; des parfums; des 6mulsionnants; des agents hydratants; des 
agents pigmentants; des d^pigmentants; des agents k6ratolytiques; des 
vitamines; des Emollients; des s6questrants; des tensio-actifs; des 
polymferes; des agents alcanisants ou acidifiants; des charges; des agents 

15 anti-radicaux libres; des c6ramides; des filtres solaires; des r6pulsifs pour 
insectes; des agents amincissants; des matiferes colorantes; des 
bactericides; des anti-pelliculaires. 

Les compositions conformes h Tinvention peuvent 6galement 
contenir des agents tensio-actifs dont notamment ceux choisis parmi les 

20 agents tensio-actifs non ioniques et amphotferes. 

Parmi les tensio-actifs non ioniques, on citera les 
polyhydroxypropyl6thers d^crits notamment dans les brevets frangais n° 
1477 048; 2 091 516; 2 169 787; 2 328 763; 2 574 786; les alkyl(Cg- 
C9)ph6nols oxy6thyl6n6s comportant de 1 ^ 100 moles d'oxyde d'6thylfene 

25 et de pr6f6rence 5 h35 moles d'oxyde d'6thylfene; les alkylpolyglycosides 
de formule: Cj^H2n+i (C^H^qO^)^^!! dans laquelle n varie de 8 ^ 15 inclus et x 
de 1 ^ 10 inclus. 

Parmi les agents tensio-actifs amphotferes, on citera plus 
particuliferement les amphocarboxyglycinates et les 

30 amphocarboxypropionates d^finis dans le dictionnaire CTFA, 3 feme 
Edition, 1982, et vendus, notamment, sous la denomination MIRANOL® 
par la Soci6t6 MIRANOL. 

On peut 6galement utiliser des tensio-actifs cationiques et/ou 
anioniques. 

35 Les composes conforme k Tinvention peuvent 6galement Stre 
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introduits dans des supports g61ifi6s ou 6paissis, tels que des supports 
essentiellement aqueux g61ifi6s par des h6t6robiopoly saccharides, tels 
que la gomme de xanthane, les scl^roglucanes ou les d6riv6s de cellulose, 
en particulier les Others de cellulose, des supports hydroalcooliques 
5 g61ifi6s par des polyhydroxy6thylacrylates ou m6thacrylates ou des 
supports essentiellement aqueux 6paissis en particulier par des acides 
polyacryliques r6ticul6s par un agent polyfonctionnel, tel que les Carb- 
bopol vendus par la Soci6t6 GOODRICH. 

Les 6paississants sont presents de pr6f6rence dans des 
10 proportions comprises entre 0,05 et 5% en poids et en particulier entre 0,2 
et 3% en poids par rapport au poids total de la composition. 

Bien entendu, ITiomme de Tart veillera ^ choisir le ou les 
6ventuels composes h aj outer k la composition selon invention, de 
manifere telle que les propri6t6s avantageuses attach6es intrinsfequement k 
15 la composition conforme h Tinvention ne soient pas, ou substantiellement 
pas, alt6r6es par Taddition envisag^e. 

La composition d^finie ci-dessus peut se presenter sous forme 
d'une solution aqueuse, hydroalcoolique ou huileuse, d'une Emulsion 
huile-dans-eau ou eau-dans-huile ou multiple, d'un gel aqueux ou huileux, 
20 d'un produit anhydre liquide, pSteux ou solide ou d'tme dispersion d'huile 
dans ime phase aqueuse ^ Taide de spherules. 

La composition peut avoir un pH compris entre 3 et 8. 
La composition peut avoir Taspect d'une crfeme blanche ou 
color6e, d'une pommade, d'un lait, d'une lotion, d'un s6rum, d'une pate, 
25 d'une mousse ou d'un solide. 

Ces compositions d^finis ci-dessus peuvent etre appliqu6es sur 
les cheveux ou le cuir chevelu et peuvent s'appliquer, par exemple apr&s 
un lavage du cuir chevelu et des cheveux k Taide d'un shampooing. 

L'invention a 6galement pour objet Tutilisation d'agonistes non- 
30 prostanoi'ques des r6cepteurs des prostaglandines EP-2 et/ou EP-4 conune 
agent cosm6tique ou dermatologique permettant d'att6nuer, de diminuer 
ou d'arreter la chute des cheveux et des polls. 

L'invention a aussi pour objet Tutilisation d'une composition 
telle que d6finie pr6c6demment pour att6nuer, de diminuer ou de stopper 
35 la chute des cheveux et des polls. Les agonistes sont utilises 
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conform^ment a rinvention pour supprimer ou r^duire la chute des 
cheveux et des poils et 6ventuellement stimuler la croissance des cheveux 
et des poils. 

L' invention a encore pour objet un proc6d6 de traitement 
5 cosm6tique ou dermatologique destin6 ^ attdnuer, diminuer ou stopper la 
chute des cheveux et des poils, qui consiste ^ appliquer sur les cheveux ou 
les poils une quantity cosm6tiquement ou dermatologiquement efRcace 
d'agonistes non prostanoi'ques des r6cepteurs des prostaglandines EP-2 
et/ou EP-4 

10 Un autre proc6d6 de traitement cosm6tique destine k att6nuer, 

diminuer ou stopper la chute des cheveux et des poils, consiste h appliquer 
sur les cheveux ou les poils une composition cosm6tique ou 
dermatologique telle que d6finie pr6c6denmient. 

Les exemples qui suiyent sont destines k illustrer Tinvention sans pour 
15 autant presenter xin caractfere limitatif. 
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Exemplel: LOTION ANTICHUTE 

Agoniste non prostanoi'que des r6cepteurs 

des prostaglandines EP-2 0,5 g 

Propylene glycol 20 g 

Ethanol 95° 30 g 

Eau qsp 100 g 



Cette lotion est appliqu^e quotidiennement k raison de 10 ml sur le cuir 
10 chevelu et ce pendant 2k3 mois. On constate alors un net ralentissement 
de la chute quotidienne des cheveux et des polls. 



15 



20 



25 



Exemplell: SHAMPOOING ANTI-CHUTK 

Agoniste non prostanoi'que des r6cepteurs 

des prostaglandines EP-4 1,5 g 

Polyglyc6ryl 3-hydroxylaurylether 26 g M.A. 

Hydroxy propyl cellulose vendue sous la 
denomination de Klucell G par la st6 HERCULES 
Antagoniste du r^cepteur des prostaglandines EP-3 
Conservateur 
Ethanol 95° 
Aminexil 

Eau qsp 



2 


g 


1 


g 


qs 




50 


g 


0,1 


g 


100 


g 



Ce shampooing est utilis6 quotidiennement k raison de 15 g par chevelure 
avec un temps de pose de Tordre d'une minute et ceci pendant une p6riode 
de 4 mois. On observe alors un ralentissement notable de la chute 
quotidienne des cheveux. 
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Exemplelll: GEL ANTI-CHUTE 

Agoniste non prostanoique des r6cepteurs 

des prostaglandines EP-2 0,75 g 

Huile essentielle d'Eucalyptus 1 g 

Econazole 0,2 g 

Lauryl poly glyceryl 6 cetearyl glycol6ther 1,9 g 
Na Glutamate de suif hydrog6n6 vendu sous la 
d6nomination ACYLGLUTAMATEHS 1 10 

par la St6 AJINOMOTO 0,1 g 

Conservateurs qs 
CARBOPOL 934P vendu par la St6 

BF GOODRICH CORPORATION 0,3 g M.A. 

Agent de neutralisation qs pH 7 

Eau qsp 100 g 



Ce gel est appliqu6 2 fois par jour (matin et soir) en raison de 25 g sur la 
totality du cuir chevelu avec un massage termined. Aprfes 3 mois 
d'application la chute quotidienne des cheveux et des polls est clairement 
ralentie. 



Example IV: LOTION ANTICHUTE 

25 Agoniste non prostanoique des r6cepteurs 



des prostaglandines EP-4 




0,4 


g 


Propylene glycol 




20 


g 


Ethanol 95° 




50 


g 


Aminexil 




0,1 


g 


Eau 


qsp 


100 


g 



Cette lotion est utilis6e de la mSme manifere que Texemple 1 . Les r6sultats 
observes sont du meme ordre. 
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EXPERIMENTATION: 

Afin d*6tudier le comportement du follicule pileux en presence 
5 d'agonistes non prostanoYques des r^cepteurs des prostaglandines EP-2 
et/ou EP-4, la demanderesse s'est servie de la m6thode dite du "cheveu en 
survie" du brevet FR 9508465 de L'ORfiAL. 

A partir d'une biopsie de scalp, une bande de cuir chevelu assez fine a 6t6 
isol6e h Taide d'un scalpel. Avec une micropince, le tissu adipeux autour 
des foUicules a 6t6 61imin6, en 6vitant d'endommager le bulbe pilaire. 
Sous un microscope, le follicule a 6t6 coup6 avec un scalpel pour le 
s6parer de son environnement 6piderniique et dermique. 

Un des fragments obtenus a 6t6 maintenu en culture dans du milieu 
Williams E, k 37°C, en atmosphere hvmiide en presence de 5% de CO2 et 
servira de t6moin. 

Les autres fragments sont mis dans le mSme milieu de culture en presence 

d'agonistes non prostanoi'ques des r6cepteurs des prostaglandines EP-2 

et/ou EP-4. 
20 

Les fragments en presence des agonistes ainsi maintenus en histoculture 
s'allongent d'une manifere significativement plus importante en 
comparaison avec le fragment t6moin sans agoniste, 

25 
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KEVENDICATIONS 

1 . Composition cosm6tique contenant au moins un agoniste non- 
prostanoique des r6cepteiirs des prostaglandines EP-2 et/ou EP-4 dans un 
milieu cosm6tiquement acceptable. 

2. Composition selon la revendication 1, caract6ris6e par le fait 
5 que ladite composition cosm6tique contient de 0,001 h 10% et de 

pr6f6rence de 0,01 k 5% d'agonistes en poids par rapport au poids de la 
composition. 

3. Composition selon la revendication 1 ou 2, caract6ris6e par le 
fait que ladite composition cosm6tique contient de 0,001 h 10% et de 

10 pr6f6rence de 0,1 ^ 5% d'antagonistes du r6cepteur des prostaglandines 
EP-3 en poids par rapport au poids de la composition. 

4. Composition selon Tune quelconque des revendications 1^3, 
caract6ris6e par le fait que la composition contient en outre un nailieu 
cosm6tiquement acceptable constitu6 d'eau ou d'eau et d'au moins un 

15 solvant organique choisi dans le groupe constitu6 par les solv£mts 
organiques hydrophiles, les solvants organiques lipophiles, les solvants 
amphiphiles ou leurs melanges. 

5. Composition selon la revendication 4, caract6ris6e par le fait 
que les solvants organiques sont choisis dans le groupe constitu6 par les 

20 alcools mono- ou polyfonctionnels, les poly6thylfene glycols 
6ventuellement oxy6thyl6n6s, les esters de polypropylene glycol, le 
sorbitol et ses d6riv6s, les dialkyls d'isosorbide, les Others de glycol et des 
Others de polypropylene glycol, les esters gras. 

6. Composition selon la revendication 4 ou 5, caract6ris6e par le 
25 fait que le ou les solvants organiques repr6sentent de 5 98% du poids 

total de la composition. 

7. Composition selon Tune quelconque des revendications 1^6, 
caract6ris6e par le fait que la composition comprend au moins une phase 
grasse. 

30 8. Composition selon la revendication 7, caract6ris6e par le fait 

que la phase grasse repr6sente de 0 Si 50% du poids total de la composition. 

9. Composition selon Tune quelconque des revendications IkS, 
caract6ris6e par le fait qu'elle contient au moins un additif choisi dans le 



groupe constitu6 par des g61i£iants et/ou 6paississants classiques 
hydrophiles ou lipophiles; des actifs hydrophiles ou lipophiles; des 
conservateurs; des antipxydants; des parfums; des 6inulsionnants; des 
agents hydratants; des agents pigmentants; des d6pigmentants; des agents 
5 k6ratolytiques; des vitamines; des Emollients; des s6questrants; des 
tensio-actifs; des polymferes; des agents alcanisants ou acidifiants; des 
charges; des agents anti-radicaxix libres; des cEramides; des filtres 
solaires; des r6pulsifs pour insectes; des agents amincissants; des 
matiferes colorantes; des bactericides; des anti-pelliculaires. 
10 10. Composition selon Tune quelconque des revendications 1 k 

9, caract6ris6e par le fait que la composition se prEsente sous forme d'une 
solution aqueuse, hydroalcoolique ou huileuse, d'une Emulsion huile- 
dans-eau ou eau-dans-huile ou multiple, d'un gel aqueux ou huileux, d'un 
produit anhydre liquide, pSteux ou solide ou d'une dispersion d'huile dans 

15 une phase aqueuse k Taide de spherules. 

11. Composition selon Tune quelconque des revendications 1 k 

10, caract6ris6e par le f£dt que la composition a Vaspect d'une cr^tme 
blanche ou colorEe, d'lme pommade, d'un lait, d'une lotion, d'un s6rum, 
d'une pate, d'une mousse ou d'un solide. 

20 12. Composition selon Tune quelconque des revendications 1 k 

11, caractErisEe par le fait que la composition prEsente un pH compris 
entre 3 et 8. 

13. Utilisation d'agonistes non-prostanoiques des rEcepteurs des 
prostaglandines EP-2 et/ou EP-4 conune agent cosmEtique permettant 

25 d'attEnuer, de diminuer ou de stopper la chute des cheveux et des poils. 

14. Utilisation d'lme composition dEcrite dans Tune quelconque 
des revendications 1 k 12 pour attEnuer, de diminuer ou d'arreter la chute 
des cheveux et des poils. 

15. ProcEdE de traitement cosmEtique destinE h attEnuer, 
30 diminuer ou stopper la chute des cheveux et des poils, caractErisE en ce 

qu'il consiste h appliquer sur les cheveux ou les poils une quantity 
cosmEtiquement efficace d'agonistes non prostanoiques des rEcepteurs 
des prostaglandines EP-2 et/ou EP-4. 

16. Proc6d6 de traitement cosmEtique destinE k attEnuer, 
35 diminuer ou stopper la chute des cheveux et des poils, caract6ris6 par le 



• 



fait qu'il consiste h. appliquer sur les cheveux ou les poils une composition 
cosm^tique telle que d^finie dans I'une quelconque des revendications 1 k 
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